


CHAMPIGNONS EN PRATIQUE MEDICALE

Levures

* champignons unicellulaires

Champignons filamenteux (ou moisissures)

* champignons pluricellulaires




CANDIDA ALBICANS

wd g Qﬂw Rt it
% @)=/
L o\ pyfighe 2

Malt

Sabouraud

Image Courtesy of L. Ajello
Copyright ® 2000 Doctorfungus Corporation




INFECTIONS NOSOCOMIALES FONGIQUES AUX USA
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| FONGEMIES EN ESPAGNE
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FONGEMIES PAR GROUPE DE SERVICES A L’AP-HM

ESPECES CHIRURGIE MEDECINE ONCO-HEMATO REA PEDIATRI TOTAL

N (%) * BERE N (%)
C.albicans 13 (52) 40 (50) 40 (52) 16 (30) 6 (43) 115(46)
C. parapsilosis 5 (20) 3( 4) 14 (18) 6 (11) 3(21) 40(16)
C. glabrata 4 (16) 15 (19) 4(5) 7 (13) 1(7) 31(13)
C. tropicalis 1(4) 4(5) 10 (13) 7 (13) 1(7) 23 (9)
C. krusei 0(0) 1(1) 1 (1) 5(9) 0(0) 7 (3)
Saccharomyces 1(4) 0(0) 0 (0) 6 (11) 0(0) 7( 3)
C. neoformans 0(0) 3(4) 0 (0) 1( 2) 1(7) 5( 2)
Autres® 1(4) 13 (16) 8 (11) 5(9) 2 (14) 20( 8)
TOTAL 25 (10) 79(32) 77 (31)b 53 (21) 14 (_6) 248(100)

a_autres : C. lipolytica 4, C. lusitaniae 4, C. kefyr 4, C. guilliermondii 2, C. famata 1,
C. dubliniensis 1, C. inconspicua 1, G. capitatum 1, Fusarium 2.

b 58 souches recues de I'IPC

* = surveillance de la colonisation fongique



Candida bloodstream isolates recovered from patients in the observational cohort and patients
in the clinical trial cohort.

No. (%) of patients, by age group

<13 years =13 years Total
Candida species (n = 144) (n = 1449) (n = 1593)
C. albicans 70 (49) 655 (45) 725 (46)
C. glabrata 9 (6) 304 (21) 313 (20)
C. parapsilosis 49 (34) 176 (12) 225 (14)
C. tropicalis 11 (8) 175 (12) 186 (12)
C. krusei 0 6 (2) 26 (2)
C. guilliermondii 0 2 (<1) 2 (<1)
C. lusitaniae 1 (<1) 13 1) 14 (1)
C. kefyr 0 3 (1) 3 («1)
C. lipolytica 0 5 (<1) 5 (<1)
C. rugosa 0 4 (<1) 4 (1)
Unknown/unidentified 1 (<1) 12 (<1) 18:{1}
Polyfungal® 4 (3) 73 (5) 77 (5)

@ More than 1 Candida species was isolated from a blood culture.
Peter G. Pappas et al. Clin Infect Dis. 2003;37:634-643

© 2003 by the Infectious Diseases Society of America

Clinical Infectious Diseases



Mortality 3 months after the initial positive blood culture result among adults with candidemia,
according to Candida species and APACHE Il score.
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Trends in the incidence of candidemia (a) and in death rate at day 30 (b). YEASTS
program, Paris area, France. The parameters are analyzed for all patients (blue line) and
patients hospitalized in ICU (red line)



PHYSIOPATHOLOGIE DES CANDIDOSES

Modification de la flore du tractus digestif (antibactériens ...)
v
Colonisation des surfaces muqueuses
v
Si rupture intégrité barriére muqueuse : infiltration
v
Infection locale

2

Si diminution immunité : dissémination hématogéne et/ou atteinte viscérale
profonde

N7

Eggimann P, Ann Fr Anesth Réanim 2001.



DE LA COLONISATION A L’INVASION

la colonisation est le principal facteur de risque
d’infection systémique a levure

facteurs de pathogénicité
facteurs d’adhésion moléculaires
processus de pénétration
filamentation
sécrétion d’enzymes lytiques

résistance / échappement & la réponse immune



SOURCES DE CONTAMINATION

Levures
Contamination inter-humaine prépondérante

Mesures de lutte contre les infections nosocomiales identiques
aux bactéries

Fluconazole en prophylaxie de candidémies chez les patients
atteints de leucémie aigué et transplantés de moelle coomen it era,

NEJM 1992, 326:843-851; Winston JD et al., Ann Int Med 1993, 118:495-503.)

Moisissures
Aérocontamination prépondérante
Mesures de lutte contre 'aérocontamination



ASPERGILLUS FUMIGATUS

a’ P Courtesy of

The Geraldine Kaminski Medical Mycology Library
Produced by: David Ellis and Roland Hermanis
ight © 2003 Doctorfungus Corporation

Courtesy of
The Geraldine Kaminski Medical Mycology Library
Produced by: David Ellis nndﬁahnd Hermanis
ht © 2003
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CONIDIES (SPORES) D' A. FUMIGATUS




SOURCES D’AEROCONTAMINATION FONGIQUE

Batiments vétustes et travaux sont la cause de graves

épidémies hospitaliéres

Oiseaux nichant & proximité des bouches d’aération ou

dans les gaines



DANS LE MILIEU PROCHE DU MALADE

Plantes
en pot ou coupées, fleurs séchées (terre et eau)
interdites dans de nombreux services et chez les patients
a risque

Alimentation, tabac, marijuana

Poivre, épices, sachet de thé et tisanes, fruits (surtout
secs)

Stérilisation des aliments



CARTONS

L'usage du matériel stérile a usage unique nécessite un
approvisionnement régulier et massif par de nombreux

cartons

Le déballage crée un aérosol de moisissures en suspension

qui constitue un danger durable

Les cartons doivent étres réceptionnés et déballés dans

une piéce de décartonnage extérieur au service



CONCENTRATION ET/OU MISE EN SUSPENSION DE
SPORES FONGIQUES

Echangeurs thermiques

CEC couvertures chauffantes (Warmair®, Bairhuger®)
Barboteurs d’oxygénateurs
Douches

Aspirateurs



SITUATIONS A RISQUE DE MYCOSE PROFONDE

Patients d’hématologie
Leucémie aigué (5-24%) surtout LA myéloblastique
Transplantation de cellules souches hématopoiétiques en sortie
d’aplasie
La neutropénie < 500/m?3 est un facteur défavorable mais un taux

normal n’évite pas le risque surtout si allogreffe de moelle osseuse
(50% atteints aprés le 28°™ jour post greffe)

6213 patients (1999) prévalence d "Al :
autogreffe : 2,6%
allogreffe apparentée : 6,7%

allogreffe non apparentée : 10,3%



SITUATIONS A RISQUE DE MYCOSE PROFONDE

Transplantation pulmonaire ou cardio-pulmonaire
Transplantés : foie, rein, pancréas

SIDA en fin d’évolution

Traitement par corticoides a forte dose (LED)
Grands brolés

Malades d’USI

Néonatalogie, ...



ORIGINE DES CONTAMINANTS FONGIQUES

Milieu extérieur pollué

Homme :
* gouttelettes de Fligge et

* squames cutanées

= (100 000 & 30 000 000 particules >0,5Um par minute, selon I'activité déployée)

* porteuses de virus et bactéries



TAILLE DES PARTICULES

>10 Mm, visibles a I'ceil nu, sédimentent rapidement

<1 Um, invisibles & I'ceil nu, sont des aérosols

permanents



CLASSEMENT DES ZONES A RISQUE

Une zone a risque de biocontamination est
un lieu géographiquement défini et délimité dans
lequel les sujets sont particulierement vulnérables
aux microorganismes ou particules viables

Zone 1: risque négligeable
Zone 2: risque modéré
Zone 3: haut risque

Zone 4: trés haut risque



EXEMPLES DE ZONES A RISQUE

Zone 4

Services de greffes, brilés, prématurés, bloc aseptique,

Zone 3-4

Services d’hémato-chimiothérapie, néonatologie

Zone 3

Stérilisation centrale (zone propre), certaines chambres
de médecine, réanimation-USI, hémodialyse, blocs
conventionnels



MAITRISE ET CONTROLE DE
L’AEROCONTAMINATION

Zone 4: tolérance : 0
Zone 3 : contrdle (pas de norme actuellement)

Zone 1& 2 : pas de contrdle (pas de norme)



DEFINITION DES ZONES A RISQUE INFECTIEUX (D’APR,I‘ES LA NORME NF EN ISO 14698 : SALLES
PROPRES ET ENVIRONNEMENTS MAITRISES APPARENTES.

MAITRISE DE LA BIOCONTAMINATION. PARTIE T ET 2 : INDICE DE CLASSEMENT FRANCAIS : X 44-
110, X 44-111. ORGANISATION INTERNATIONALE DE NORMALISATION 1999, REVUE EN 2004)

Zone* Classe particulaire Classe de cinétique de Classe de cinétique de Taux de renouvellement
décontaminat ion biodécontamination d'air
particulaire a 0,5 pm
Zone 4 150 5 CP 10 CB 10 > 30 volumes/heure
Trés haut risque < 3500 < 10 minutes pour obtenir < 10 minutes pour obtenir
infectieux particules > 0,5 pm/m” 90 ¥ de décontamination 90% de décontamination
dair
Lone 3 150 7 CP 20 CB 20 25 a 30 volumes/heure
Haut risque < 350000 < 20 minutes < 20 minutes
infectieux particules > 0,5 pm/m’*
dair

* Autres zones: Zone 1 =reque fable ; Zone 2 = rsque modéré ; Autres indicateurs : température, taw d"humidité de |"air, pression
acoustique.



PROTOCOLES DE CONTROLE DE LA QUALITE DE L’AIR

(NORME INTERNATIONALE NF EN 1S0 14698)

Chambres a flux laminaire et secteur a haut

y s . o Partie communes
renouvellement d’air en pression positive

Maintenance Procédures écrites obligatoires Procédures écrites
Entretien des locaux Procédures écrites zone 4 Procédures écrites zone 3
Surveillance aprés maintenance et .
. Oui Non
bio nettoyage
A c6té du flux seulement : " Entrée
Mycologie Air = SiNeg -> OK = Centre de la piéce
. Si POS -> prélévement sous flux . Bouche d’air

Mycologie Surface (prélevement =10

cm?) A c6té et sous le flux Sites a définir, puis tjrs aux mémes endroits

Hors flux < 2 UFC/m3 et absence d’Aspergillus
Si > : renforcer bio nettoyage et fréquence des
contréles & faire contrdles sous le flux + changement

Absence d’Aspergillus

Résultats Air

<2 UFC/m3 pour les autres

de chambre impératif pour le patient contaminants
" Sous flux =0 " Absence d’Aspergillus
Résultats Surface " Hors flux <2 UFC/m3 Absence d’Aspergillus
Endroits stratégiques Si > : renforcer bio-nettoyage et fréquence des " <5 UFC/m3 pour les autres
contrbles contaminants

Aprés la maintenance principale,

) . . Mensuelle
ensuite trimestrielle

Fréguence des contrdles



RECOMMANDATIONS VALIDEES DU (DC

Information des soignants de patients
immunodéprimés

Surveillance centrée sur
Patients & haut risque (<1000 PN /14j; <100 PN/ 7j)
Revue systématiques de données : microbiologiques,
histologiques, et d’autopsies
Cultures systématiques chez les patients a haut risque

Prescription de facteurs de croissance
hématopoiétiques pour réduire la durée de la
neutropénie



DANS UN SERVICE SPECIALISE

Diminuer I'aérocontamination fungique

Filtres HEPA, pieces hermétique, pression positive, haut débit de renouvellement

de l'air
Eviter 'exposition des patients & risque aux travaux et lavage de sol

Entretien régulier des systémes de chauffage, ventilation et climatisation (éviter

les oiseaux dans bouches d’aération)
Réduire le temps de séjour en zone non protégée, port de masque obligatoire
Eliminer les sources aspergillaires (alimentation, plantes)

Si travaux : isoler le chantier (barriéres et circulation des patients) et bio-

nettoyage avant I'admission des patients a risque



APRES DETECTION D’UN CAS D’ASPERGILLOSE
NOSOCOMIALE

Recherche d’autres cas

Rétrospectivement et prospectivement

En présence d’autres cas, faire une enquéte
environnementale



CONFERENCE DE CONSENSUS

Prévention du risque aspergillaire chez les patients immunodéprimés
(hématologie, transplantation) 21 mars 2000

Cellule aspergillaire en cas de travaux



Recommandat ions

Adr

Surfaces Eau

AMNAES, 1999,

Manuel! daccréditation
des érablissements

de sarté, SPI - 9.4a.

= Swrweillance,
Prévention et contrdie
aw risgue Infectiewx -

Mise en oeuvre de
procédures pour la
maintenance et le contrdle
de Lla gualité de Uair dans les
secteurs bénaficiant dun
systéme de ventilati on
contrlée.

Mise en oeuvre de procédures
pour la maintenance et le
controle de la gualité de Ueau
et de ses différentes
utilisations.

CTIM, 1999,

100 Reconwmarndations
Dowr fa swrveillance

et la prévention des
infections nosocomiales

Maitrise du risgue infectieusx
dans les zones posséedant un
traitement d air et

not amiment du risgue

as pergil laire en cas de
travaux.

Controles périodigues dans
les secteurs a haut risgue
infecrieux (secteurs

protéges)

Crautres controles peuvent
atre réalisés, pour werifier
lefficacité ou lors de
changement de technigue
dentretien ouset dans un
but de sensibilisation et de
motivation des personnels.

ASPEC, 1999,

« Etablisserment de samnté.
Contrdles de

Uernmi ronreerment dans

les zomes g hauwt et

trés fhrawts risques infectieux

Zones a trés haut risgue et a
haut risgue : niveau

cible = 1CFUJ de champignon
Filamenteus, me.

Zones A trés haut risgue,
zones a haut rsgue @ niveau
cible = 1 CFUJ de champignon
Filamenteux 25 com®

=DGSFDH0S, CTIN, 2002,

= Swrweillance
miicrobiologique de

e rorrement dans

les etablissements de santé,
Air, eawx et surfaces. =

Controles mycologigues de
laérobiocontamination par
des champignons
filamenteux dans Les
secteurs dhospitalisation a
enyironnement mMaitrisé ;
Miveau cible : absence de
champignons filamenteux.

En cas de travaux dans un
secteur a envircnnement
maltrisé ou un secteur
adjacent : recherche
dAspergilius dans Uain

Controles de la gualité
microbiclogigue de U'eau,
mais sans précision d'un point
de vue mycologigue ; Volume
néecessaire pour les controles
bactériclogigues : environ
250 mil.

En cas de travaux dans un
secteur a emirnonnement
maitrisé ou un secteur
adjacent : recherche
dAspergilius sur les
surfaces.

Décret ™ 2001-671 du

26 juillet 2001,

= rebatif a la lutte contre
tes inffections nosocomiales
adans les etablissements de
santé et modifiant le code
de ba sarvte publque -

Organisation du signalement
des IMN ayant un caractére
rare ou particulier., ou ayant
entraing un décés ou une IM
suspecte détre causée par
un germe présent dans U'eau
ou Uair environnant .

Organisation du signalement
des IM ayant un caractére rare
ou particulier, ou ayant
entrainég un décés ou une IM
suspecte détre causée par un
germe présent dans U'eau ou
I"air envircnnant.

CFU: colomie Tormant unité @ IM @ infection nosooomiale.



ASPEC, 1999,

« Etablissement de santé.
Contréles de

{'emvi ronnement dans

les zones a haut et

tres hauts risques infectieux

Zones a trés haut risgue et a
haut risgue : niveau

cible < 1CFU de champignon
filamenteux/m".

Tones a trés haut risgue,
Tones & haut risgue @ niveau
cible < 1 CFJ de champignon
filamenteux /25 cm*

=0G5/DH0S, CTIN, 2002,

= Surveillance
microbiologique de

'emvi ronmement dans

les etablissements de sante,
Air, eaux et surfaces. =

Contriles mycologiques de
laérobiocontamination par
des champignons
filamenteux dans les
secteurs dhospitalisation &
emvironnement maitrisé ;
Miveau cible : absence de
champignons filamenteux.

En cas de travaux dans un
secteur a environnement
MEitrisé ou un secteur
adjacent : recherche
dAspergillus dans Uair

En cas de travaux dans un
secteur a environnement
MEitrisé ou un secteur
adjacent : recherche
dAspereillus sur Les
surfaces.

Controles de la qualité
microbiclogigue de U'eau,
mais sans précision dun point
de vue mycologigue ; Volume
nécessaire pour les controles
bactériclogigues : environ
250 mil.

Décret n® 2001-671 du

26 juiltet 2001,

« relatif a la lutte contre
les infections nosocomiales
dans les etablissements de
sante et modifiant le code
de la sante publigue -

Organisation du signalement
des IM ayant un caractére
rare ou particulier, ou ayant
entrainé un décés ou une IN
suspecte d'étre causée par
un germe présent dans l'eau
ou lair environnant.

Organisation du signalement
des|N ayantun caractére rare
ou particulier, ou ayant
entrainé un décés ou une IN
suspecte détre causée par un
germe présent dans leau ou
l'air environnant.

CFU: colonie farmant unité ; IM @ infection nosocomiale.



Risque infectieux
fongique et travaux
en établissements de santé

Identification du risque et mise
en place de mesures de gestion

Mars 2011

2011 -Volume XIX - n®1 - ISSN 1249-0075-25€
S,



EPIDEMIES D’ASPERGILLOSES

Revue systématique de 53 études
458 patients au total

Infection pulmonaire : 78%
Associées & des travaux : 49%

Espéces en causes :

A. fumigatus : 34 %
A. flavus : 22 %

Vonberg & Gastmeier, JHIN 2006



ENDOCARDITES POST-CHIRURGIE CARDIAQUE

LCR_A

of 16 isolates

BypassKit
Tunisia
Corridor_&

0T_& Microsatellite Markers Alleles

0T-device_ o~ B s e 4 i
™ b, -—
OT_4 B 8 &8 8 85 2 EE E =
- E (4} TR [T THR THR TER T
0T & < < ko o o o o
- ISOLATES

0T_4 CV-Patient 1 1 4 5 3 4 4 3 4 3 2
at.2— CSA-Patient 2 1 4 5 3 4 4 3 4 3 2
CV-Patient 2 1 4 5 3 4 4 3 4 3 2
Pat1-Cs4 Lab surface 2 4 5 3 4 4 3 6 3 2
Pat1-CV Lab surface 2 4 5 3 4 4 3 6 3 2
Lab S Lab surface 2 4 5 3 4 4 3 B8 3 2
- Corridor-Air 3 4 5 3 4 4 3 6 4 2
Lab_5 OT-Air 4 4 5 3 5 4 3 B 4 2
Lab_S OT-devicesurface 4 4 5 3 § 4 3 6 4 2
OT-AIr 4 4 5 3 5 4 3 6 4 2
OT-AIr 5 4 5 3 6 4 3 6 4 2
. L . OT-Air 5 4 5 3 6 4 3 6 4 2
Neighbor joining distance tree Changingroom Ar 6 4 5 3 7 4 3 6 5 2
Changingroom Ar # 4 5 4 7 4 3 6 & 2
BypassKitsurface 8 6 0 ©0O 7 5 4 7 5 2
Tunisia isolate 9 7 2 1 2 1 1 3 1 1

0.1

CV: cardiac valve; CSA: coronary sinus abscess; OT: operating theatre




FACTEURS DE RISQUES

CEC & TRANSFUSION CELL-SAVER

Exposition Infection rate (%) P

Operating room 2 yes 1/30 (3%) 1.00
no 1/25  (4%)

Operating duration >300 mn yes 1/13  (8%) 42
no 1/42  (2%)

ECC duration >129 mn yes 2/13  (15%) .05
no 0/42  (0%)

Cell-saver yes 216 (33%) 01
no 0/49 (0%)




ECHANGEURS THERMIQUES MOBILES

A e e A




ENDOCARDITE TARDIVE A A. FLAVUS

REF1998

MSH1

REF2009

SFAXZ2002

AUB1

AUBZ

MTH2

|MTH3

ALB3

Patient contaminé en 2004

cces 4 Diagnostiqué en 2010

)
CASE2

—— Patients de 2002

‘msa )

MTH1




ASPERGILLOSE CHEZ DEUX PREMATURES

IHEM-24
IHEM-80
Sfax-2002
Aub-RDJ
Aub-203
— MRS-labo
Aub-226
— MRS-Endoc
[ FL-D-0708 | Q=
- 13-0707 } Patient 2007
FL-G-0708 ) <umn
MRS-102780
, -
([LE-1009 ] == Patient
6636-1009 2010
d-co-1010
d-te-1010
d-pr-1010
kd-co-mm Y,

MRS-100613




| AU TOTAL

A. flavus
* Impliqué dans des épidémies hospitalieres
* Diversité génétique id. A. fumigatus

* Episodes de prolifération clonale
-> cas nosocomiaux

Persistance de certains clones sur plusieurs années

Association avec appareils échangeurs thermiques

* Facteurs génétiques de pathogénicité ¢



SURVEILLANCE CONTINUE DE L'AEROCONTAMINATION
PAR LINGETTES ELECTROSTATIQUES

@ @ © Présence de champignons @ Absence de champignons

>6 2a5 1
@® © - presence d'Aspergillus & Prélévement manquant

‘ Présence d’un champignhon envahissant




Un patient colonisé source d’aérocontamination
par Aspergillus fumigatus en réanimation

Antifungal

Blood

Respiratory

Room B Room A

g Caspofungin Liposomal
£ - -
£
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